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トリアミド(以下それぞれ， DBSX , DBSN , HMPAと略す)を用い，シクロヘキサン又はメチ
ルシクロヘキサン溶媒中における双極子会合について l H及び13 C -nmr法により測定した。又，優勢な
会合構造を推定するために， MNDO MO法を用いて数種の分子配置における会合距離，会合エネル
ギーを計算した。
① l H及び13 C -nmr法による優先会合構造の推定
会合による電子状態の変化は，優勢な会合構造を推定するための有力な情報となる。著者はこれを調










l H -nmr シフトの変化により，会合定数K，及び会合シフトムABを決定した。 TMU系と DBSX系
のK及び、ムABは互いに直線関係を示し会合の様式に大差のないことを示唆している。
次に，平衡定数の温度依存性より，熱力学的会合パラメーター，ムG O ，ムHO ，ム S。を算出した。ム














repulsi ve concept' の概念が広く受けいられており，配座解析の基礎となっている。しかし，例え alkyl
/alkyl相互作用といえども，適当な分子間距離では安定化を示すはずであり，事実， Ko1os らは， ab 
initio法と分散力のための経験的なポテンシャル関数を使用して，メタンーメタン相互作用について
1.256k J /rnol の安定化エネルギーを得ており， alky 1/ ary 1相互作用であれば，更に大きな安定化が存
在すると考えられる。





著者は，最も基本的な CH/π系である CH 4… C 2 H 4系を選び， INDO , MINDO/3 及びMN
DO法を用いて相互作用エネルギーの計算を行った。その結果， 1 NDO法では-.，- 6 kJ/rnol のポテ
ンシャルの谷聞が見出されたが， MINDO/3 ，及びMNDO法で、は全領域に渡って不安定化を示し，
両法が反発力を過大評価していることが示唆される。又 INDO法は今回の系では適当な値を与えるが，
他の系では極端な数値を与えることがあり(例えば，第一章， ~ 2 の計算では，一241kJ/rnol という，
共有結合に相当するような数値を与える) ，全面的な信頼を置くわけにはいかない。そこで今回は，
true vdW分子に対しである程度の成功を収めている PCILO法を用いて，更に詳細な検討を行った。
その結果， CH/π系で、は最大一 12.8kJ /rno1の相互作用エネルギーが得られたが， C H/alkyl系で
は -2.3 kJ/rnol しか得られず， ‘ CH/π相互作用'の存在が支持された
~ 2. ad initio MO法の適用
PCILO法は，一部，電子相関もとりいれられており，分子集団系によく用いられる方法であるが，
エネルギ一成分に関しては信頼性が低い。事実今回の系でも， CT相互作用の値が異常に大きい。その
ため，分子配置を限定して， ad initio法による比較を行った。 4 -31G基底によるム E SCF の値は，明
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第三章分子間相互作用シミュレーター， S 1 MP の開発と応用
~1.核問反発エネルギー項への分子間パラメーターの導入









EiJco叱 S IMP) =EjjCOre(MNDO)-(Aj+A) [exp{-Bj(R jj +α)} + exp { -B j ( R j +α)} ] 
. (1) 
但し， N-H，及びO-Hの原子対に関してのみ，
Ejcore( S 1 M p) = Ejjcore(MN D 0) - (A i 十 Aj) [(R jj 十 α )exp { -B j (Rj +α)} 
十 exp {-Bj (R ij +α) } ] . (2) 
ここで， A j, B j ， αが分子間ノマラメーターであり，原子 i と j が同じ分子に属するときは Ai 十 A j 二
O とし，異なる分子に属する場合はそれぞれ，原子種の関数とする。今回は α を1.20A に固定し， A , 







ター D Kが多極子の電荷問の距離を意味している O 単分子の計算の場合と異なり，分子集団系ではかなり
遠い距離の二電子積分が重要な意味をもってくる。従って，多極子間の距離と比べて電荷間距離が小さ
い可能性も大きい。そこで今回，パラメーター DKに関して，下式のような補正を試みた。
D /1 MP = f K D/MDO ( k = 1 or 2 ) ( 3 ) 
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ここで f Kは分子間パラメーターで，二電子積分が同一分子内で計算されるときは1. 0 となり，異なる分
子にまたがるときは原子種の関数となる。但し k=2 の場合は線形四極子， Q の場合のみ補正を行っ
た。 f Kの値は，先の 15種の相互作用を用い， 4 -31G基底による ab initio計算の全相互作用エネルギー
を再現できるよう，重みつき非線形最小二乗法により決定した。以上のような過程を経て開発されたシ
ステムは以後，分子軌道法と区別するために S 1 M P (Simulater of intermolecular potentials) と
呼ぶことにする。回帰分析の結果は，下式のように満足のゆく結果を与える。
ムE (S 1 MP) =0.713ムE (4-31G) (5) 






ンを取り上げ， S 1 MP により水溶液中のコンフォメーションを推定， nmr法による実測との対応を考
察した。
チラミンには， flexible な twist angleが 3 種類考えられるが，今回は芳香環側より 8 1 '-"'" 8 3 と定義し，
このうち 8 l' 8 2 を変数としてconformational energy map を描いた。 8 3 は，逐次最適化した。水溶
液中のコンフォメーションを推定するために，水分子を 4 分子配位させ，同様な計算を行った。 8 2 が，
1200 .-.....2400 のときを trans型， 0 0.-.....1200, 2400 .-.....3600 のときを gauche型と定義するとモノマーのとき
は， global minima は， gauche型に現れ，やや， gauche型が優勢のように思えるが， 4 水和系では，
gauche型のポテンシャルの谷聞が狭くなり，より trans型優勢に傾いていることが示されている。












1 M P (Simulater of lntermolecular Potentîals) を提出した。この新しい方法は，生理活性物質の
NMR法による溶液内立体配座の解析結果とよく一致し，今後のこの方面の研究に有力な手段を提供す
ることになった。
このように，著者の開発した独自の計算化学的手法は，溶液中の生理活性分子の立体配座の決定等に
有力な手段となり，新たな知見をもたらし得るもので，その内容は，薬学博士の学位論文に相応するも
のである。
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